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Bekanntlich ist die 17 a-standige Oxygruppe soldier 
Steroide, die am Kohlenstoffatom 17 gleichzeitig eine 
C H 3 • C O-Gruppe tragen, nur unter Anwendung ver- 
scharfter Reaktionsbedingungen zu verestern. Immer- 
hin gelingt diese Veresterung mit den im allgemeinen 5 
gut reaktionsfahigen aliphatischen Carbonsauren recht 
glatt, wenn man deren Anhydride bzw. Saurechloride, 
letztere vorteilhaft als Losung in der zugehorigen 
Saure, in Gegenwart stark wirksamer Veresterungs- 
katalysatoren, wie p-Toluolsulfosaure, auf die oben- 
genannten 17 a-Oxysteroide einwirken laBt. Auch 
diese Methode versagt indessen beim Versuch der 
Veresterung genannter Steroide mit reaktionstrageren 
Sauren, wie der /?-Cyclopentyl-propionsaure; denn 
selbst bei Ausdelmung der Einwirkungszeit von Cyclo- 
pentylpropionsaurechlorid in Gegenwart von Cyclo- 
pentylpropionsaure als Losungsmittel auf 8 Tage laBt 
sich unter Verwendung von bis zu 1,1 Molaqui- 
valenten p-Toluolsulfosaure als Veresterungskataly- 
sator weder bei 20 noch bei 37° eine audi nur an- 
deutungsweise Veresterung z. B. des 17a-Oxypregn- 
S-en-3 ^-ol-20-on-3-acetats in 17-Stellung erzielen. 

Es wurde nun gefunden, daB man die angestrebte 
Veresterung der 17crstandigen Oxygruppe mit re- 
aktionstrageren Sauren, wie der ^-Cyclopentylpropion- 
saure, auch bei Steroiden, die am 17standigen Kohlen- 
stoffatom gleichzeitig eine Acetylgruppe tragen, 
gleichwohl erzwingen kann, wenn man die reaktions- 
tragere Saure wasserfrei in Gegenwart von Trifluor- 
essigsaureanhydrid bei etwas erhohten Temperaturen, 
vorzugsweise bei 80 bis 90°, auf die genannten 
Steroide einwirken laBt. Die Einfuhrung des /J-Cydo- 
pentylpropionsaureester in die 17 a-stanidige Oxy- 
gruppe erfolgt hierbei in iiberraschend kurzer Zeit 
und mit ausgezeichneter Ausbeute. Sterische Umlage- 
rungen des Steroids im Bereich des Cyclopentanringes 
treten nicht in Erscheinung (vgl. Beispiel2). Sogar 
gegebenenfalls zusatzlich im Steroidmolekiil vorhan- 
dene Ketogruppen, die bekanntlich bei Verwendung 
von p-Toluolsulfosaure als Veresterungsmittel in 
Enolester iibergehen, bleiben bei der erfindungs- 
gemaBen Veresterungsmethode unangegriffen. 

Unter »wenig reaktionsfahigen Carbonsauren« 
werden hierbei solche Sauren verstanden, bei denen 
eine Veresterung der 17a-standigen Oxygruppen 
unter Anwendung ihrer Saurechloride selbst in Ge- 
genwart der bekannten Veresterungskatalysatoren 
nicht oder nur mit schlechten Ausbeuten moglich ist. 

Die neuen Steroidester sollen als Heilmittel oder als 
Zwischenprodukte zur Herstellung solcher verwendet 
werden. Sie zeichnen sich vor den schon langer be- 
kannten Cyclopentylpropionaten anderer Steroide 
durch eine vergleichsweise iiberraschend gute Loslich- 
keit in oligen Losungsmitteln aus. 



Verfahren zur Einfuhrung der Reste 
wenig reaktionsfahiger Carbonsauren, 
insbesondere des /5-Cyclopentyl-propionyl- 
restes, in die 17a-standige Oxygruppe 
solcher Steroide, die am Kohlenstoff- 
atom 17 neben der Oxygruppe 
eine Acetylgruppe tragen 
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Naturlich ist die erfindungsgemaBe Veresterungs- 
3o methode auch auf die reaktionsfahigeren aliphatischen 
Carbonsauren ubertragbar, allerdings ohne hierbei im 
allgemeinen besondere Vorteile zu bieten. 

Beispiel 1 

35 5g 17a-Oxypregn-5-en-3-ol-20-on-3-acetat werden 
in eine 80° heifle Mischung aus 10 ccm Cyclopentyl- 
propionsaure und 5 ccm Trifluoressigsiiureanhydrid 
eingetragen. Das homogene Reaktionsgemisch wird 
45 Minuten bei dieser Temperatur gehalten und nach 
40 Erkalten in Wasser eingegossen. Das hierbei aus- 
fallende 01 wird in Ather aufgenommen, zur Ent- 
ferntmg der uberschiissigen Saure mit verdiinnter 
Natronlauge ausgewaschen, iiber Natriumsulfat ge- 
trocknet und durch Eindampfen im Vakuum vom 
45 Ather befreit. Der 61ige Riickstand wird mit Pentan 
zur Kristallisation gebracht und aus Isopropylather 
umkristallisiert. 

Ausbeute 5,53 g = 83,7*/o der Theorie 17a-Oxy- 
pregnenolon-3-acetat-17-cyclopentylpropionat, F. = 137 
5o bis 138,5°. 

Beispiel 2 

1 g 17 a-Oxyprogesteron, 4 ccm Capronsaure und 
1 ccm Trifluoressigsaureanhydrid werden analog Bei- 

709 656/343 



spiel 1 umgesetzt und aufgearbeitet. Ausbeute 860 mg 
= 66,5% der Theorie 17a-Oxyprogesteroncapronat. 
F. = 120 bis 121°. 

Es ist identisch mit authentischem Material, das 
nach bekanntem Verfahren mit Cap'ronsaureanhydrid 5 
iir Gegenwart von p-Toluolsulfosaure dargestellt 
wurde. Das beweiflt, dafi trotz der sehr energischen 
Reaktionsbedingungen keine sterischen Umlagerungen 
im Bereich des Cyclopentanringes eingetreten sind. 

Beispiel 3 

1 g 17 a-OxyprOgesteron wird der 80° heiften 
Mischung aus 4ccm Cyclopentylpropionsaure und 
1 ccm Trifluoressigsaureanhydrid zugesetzt und analog is 
Beispiel 1 umgesetzt und aufgearbeitet. Ausbeute an 
17a-Oxyprogesteron-17-cydopentylpropionat 980 mg 
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= 71% der Theorie. F. = 128 bis 
= +53,6° (c = l;inCHCl„). 
A m ^ = 241mn; E 17000 (Methanol). 
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Verfahren zur Einfiihrung der Reste W,eitt!|||| 
reaktionsfahiger Carbonsauren, insbesondere des 
/3-Cyclopentyl-propionylrestes in die 17 a-s-aadlge 
Oxygruppe solcher Steroide, die am Kohlenstoff- 
atom 17 neben der Oxygruppe aine Aaatylgm^pe 
tragen, dadurch gekennzeichnet, daB man die ge- 
nannten Sauren wasserfrei in Gegenwart von Tri- 
fluoressigsaureanhydrid bei etwas erhohten Tem- 
peraturen, vorzugsweise bei 80 bis 90°, auf die ge- 
nannten Steroide einwirken laBt. 



